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Czy żylna choroba zakrzepowo-zatorowa 
w przebiegu ciąży stanowi wskazanie do 
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 Streszczenie
W ciąży obserwuje się wzrost stężenia wielu czynników krzepnięcia, co prowadzi do stanu „fizjologicznej” nadkrze-
pliwości i  stanowi naturalne zabezpieczenie przed krwotokiem w czasie porodu. Zmiany te mogą sprzyjać powsta-
niu żylnej choroby zakrzepowo-zatorowej (ŻChZZ).
Antytrombina jest jednym z endogennych inhibitorów krzepnięcia – jako proteaza serynowa inaktywuje trombinę, 
a wydajność tej reakcji jest potęgowana przez heparynę. Nabyty niedobór antytrombiny obserwuje się w przebie-
gu zespołu wykrzepiania wewnątrznaczyniowego, zakrzepicy żył głębokich, nowotworów, zespołu nerczycowego, 
niewydolności nerek, chorób wątroby, długotrwałej terapii estrogenami, a także po dializie, plazmaferezie czy za-
stosowaniu krążenia pozaustrojowego. Istnieją również przypadki wrodzonego niedoboru antytrombiny, będące 
przyczyną trombofilii.
W pracy opisano przebieg ciąży i połogu u kobiety z zakrzepicą żył kończyny dolnej lewej i nabytym niedoborem 
antytrombiny oraz zastosowane postępowanie lecznicze. Rozważono zasadność rutynowego oznaczania i uzupeł-
niania niedoboru antytrombiny w zakrzepicy u ciężarnych. Takie działanie może być pomocne u ciężarnych otyłych, 
u których trudno jest ustalić terapeutyczną dawkę heparyny. Jak dotąd nie zostały ustalone schematy terapii ciężar-
nych z nabytym niedoborem antytrombiny.
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Wstęp
W	okresie	ciąży	obserwuje	się		wzrost	stężenia	wielu	czyn-




ści,	 która	 stanowi	 naturalne	 zabezpieczenie	 przed	 krwotokiem	
podczas	 porodu	 [2].	 Zmiany	 te	 u	 ciężarnych	 przy	 istniejącej	




diagnostyczne,	 ze	 względu	 na	 „maskowanie”	 niektórych	 obja-
wów	 -	 podczas	 prawidłowego	 przebiegu	 ciąży	 również	wystę-







rze	w	wątrobie,	 ale	 też	w	 komórkach	 śródbłonka	 naczyń,	me-
gakariocytach	i	płytkach	krwi.	Białko	to	należy	do	tzw.	serpin,	






stacykliny,	 przez	 co	 wpływa	 na	 hamowanie	 agregacji	 płytek,	
spadek	 uwalniania	 czynników	płytkowych,	 zmniejszenie	 adhe-





usuwany	 z	 krążenia	 kompleks	 z	 elastazą	 –	 enzymem	 proteoli-
tycznym	uwalnianym	w	 czasie	 odpowiedzi	 zapalnej,	 odpowie-
dzialnym	za	uszkodzenie	drobnych	naczyń	krwionośnych.	
Nabyty	 niedobór	 antytrombiny	 obserwuje	 się	w	 przebiegu	











rozważenie	 zasadności	 oznaczania	 aktywności	 antytrombiny	
i	uzupełniania	niedoboru	tej	glikoproteiny.
Opis przypadku
Pierwiastka,	 lat	 36	 w	 24	 t.c.,	 po	 epizodzie	 zakrzepicy	
żył	 głębokich	 kończyny	 dolnej	 lewej	 w	 przebiegu	 ciąży,	
z	 rozpoznaniem	 niedoboru	 antytrombiny,	 została	 przyjęta	
do	 Kliniki	 Perinatologii	 i	 Chorób	 Kobiecych	 Uniwersytetu	
Medycznego	w	Poznaniu	celem	oceny	prawidłowości	przebiegu	
ciąży,	 wykonania	 badań	 diagnostycznych	 i	 weryfikacji	
prowadzonego	dotychczas	leczenia.
U	opisywanej	ciężarnej	w	8	t.c.	wystąpił	obrzęk	oraz	boles-
ność	 uciskowa	kończyny	 dolnej	 lewej.	 Pacjentka,	 z	 nadmierną	
masą	ciała	(BMI	29,7kg/m2)	dotąd	nie	chorowała.	
W	dopplerowskim	badaniu	ultrasonograficznym	żył	kończy-
ny	 dolnej	 lewej	 stwierdzono	 zmiany	 zakrzepowe	wypełniające	
całe	 światło	 naczyń	 i	 ciągnące	 się	 od	 żyły	 biodrowej	 poprzez	
żyłę	udową	 i	 podkolanową.	W	badaniu	nie	wykazano	przepły-
wu	 przyściennego.	W	 toku	 badań	 laboratoryjnych	 stwierdzono	
zmniejszoną	 aktywność	 antytrombiny	 (aktywność	AT	wynosiła	
53,1%),	 wyniki	 badania	 koagulologicznego	 przedstawiały	 się	
następująco:	 płytki	 –	 241tys./mm3,	APTT	 –	 22,9s,	 fibrynogen	
455mg/dl,	 a	 następnie	 721mg/dl,	D-dimery	 15586ng/ml,	 a	 na-
stępnie	6868ng/ml.	
Ponadto	 w	 badaniach	 pracownianych	 stwierdzono	
niewielkiego	stopnia	niedokrwistość	(Hb	10,2g/dl,	Htk	-	31,1%).	
W	 ultrasonograficznym	 badaniu	 położniczym	 w	 jamie	 macicy	
stwierdzono	 obecność	 pęcherzyka	 ciążowego	 z	 widocznym	
echem	 płodu	 o	 średnicy	 6mm,	 CRL	 17mm,	 co	 odpowiadało	
8	 tygodniowi	 ciąży.	 Rozpoznano	 zakrzepicę	 żył	 głębokich	
kończyny	 dolnej	 lewej	 i	 zastosowano	 leczenie	 zachowawcze:	
 Summary
During pregnancy the concentrations of many coagulation factors are increased what leads to a „physiological” 
hypercoagulability status and constitutes a natural protection against delivery hemorrhage. These changes may be 
conducive to venous thrombembolism.   
Antithrombin is one of the endogenous clotting inhibitors. As a serine protease, it inactivates thrombin and the 
efficiency of this reaction is intensified by heparin. Acquired antithrombin deficiency is caused by disseminated 
intravascular coagulation syndrome, deep vein thrombosis, neoplasms, nephritic syndrome, renal failure, liver 
diseases, long-term estrogen treatment, dialysis or extracorporeal circulation. There are also cases of inherited 
antithrombin deficiency which leads to thrombophilia.
The following study presents a course of pregnancy and postpartum of a woman with deep vein thrombosis and 
acquired antithrombin deficiency, as well as the applied treatment. The legitimacy of routine assay of antithrombin 
activity and antithrombin supplementation in pregnant women with thrombosis was considered. This procedure 
may be helpful when dealing with obese pregnant patients as it is difficulty to identify and establish a therapeutic 
dose of heparin in their cases. Therapy guidelines for pregnant patients with thrombosis and acquired antithrombin 
deficiency have not been established yet.  
 Key words: pregnancy / thrombosis / antithrombin /  
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Po	 14	 dniach	 ciężarna	 została	 przekazana	 do	 Oddziału	




Kontynuowano	 leczenie	 przeciwkrzepliwe	 –	 heparyną	 niefrak-
cjonowaną,	 a	 następnie	 enoksaparyną.	 Zaistniała	 konieczność	








w	 stanie	 ogólnym	dobrym	 z	 zaleceniem	 stosowania	 enoksapa-
ryny	100mg	1	 raz	dziennie	podskórnie,	oznaczania	aktywności	
AT	początkowo	co	2	 tygodnie,	 a	następnie	 raz	w	miesiącu	 ce-
lem	utrzymania	jej	aktywności	>70%	oraz	kontrolnego	badania	
ultrasonograficznego	dopplerowskiego	żył	kończyn	dolnych	raz	
na	miesiąc.	 Ciężarna	 nadal	 była	 objęta	 opieką	 Poradni	 Hema-











oraz	 genu	 reduktazy	 metylenotetrahydrofolianowej	 (MTHFR	
- methylenetetrahydrofolate reductase)	(677C>T),	z	zastosowa-
niem	metody	reakcji	łańcuchowej	polimerazy	oraz	polimorfizmu	
długości	 fragmentów	 restrykcyjnych	 (PCR/RFLP	 -	polymerase 







w	 tygodniu	 (w	 razie	 spadku	 aktywności	 antytrombiny	 poniżej	
60-65%	podanie	preparatu	AT).	W	kolejnych	oznaczeniach	ak-
tywność	antytrombiny	utrzymywała	się	w	granicach	72%-86%.







enoksaparynę	 w	 dawce	 100mg	 jeden	 raz	 dziennie	 podskórnie	
przez	 pierwsze	 5	 dni,	 a	 następnie	 zastosowano	 acenokumarol	
w	dawce	6mg	dziennie,	który	stosowano	pod	kontrolą	wskaźnika	
















ną	 utratą	 białka	 z	moczem,	 które	 to	 powikłania	 również	mogą	
być	czynnikami	sprawczymi	nabytego	niedoboru	antytrombiny.	
Wykluczono	 również	 trombofilię	nabytą	 i	najczęściej	występu-
jące	 trombofilie	wrodzone	 jako	przyczyny	wystąpienia	ŻChZZ	
w	przebiegu	ciąży	u	opisywanej	pacjentki.	Ze	względu	na	dużą	
liczbę	 mutacji	 warunkujących	 wystąpienie	 niedoboru	 AT	 nie	
przeprowadzono	 badań	 genetycznych	 w	 kierunku	 wrodzonego	





















podawania	 >35000	 j.m.	 heparyny/dobę	 w	 celu	 osiągnięcia	 te-
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nie	 z	 podanym	 przez	 producenta	 leku	 przeliczeniem	 dawki	 na	
masę	ciała).	
Drugi,	 aczkolwiek	 mało	 dostępny,	 sposób	 ustalenia	
odpowiedniej	 dawki	 polega	 na	 oznaczeniu	 raz	 w	 tygodniu,	
w	 	 4	 godziny	 po	 porannym	 wstrzyknięciu	 heparyny	
drobnocząsteczkowej	aktywności	anty-Xa	w	osoczu	i	stosowaniu	
takiej	 dawki	 leku,	 aby	 aktywność	 anty-Xa	 utrzymywała	 się	
w	 granicach	 0,5-1,2j./ml.	Wrażliwość	 na	 heparynę	 spada,	 gdy	
masa	ciała	przekracza	100kg.	Jednakże	w	ciąży	trzeba	mieć	na	
uwadze	 fakt,	 że	 pomiar	APPT	nie	 jest	 do	końca	wiarygodnym	
wykładnikiem	działania	heparyny	–	APTT	może	być	prawidłowy	
przy	 dużym	 stężeniu	 heparyny	 we	 krwi,	 co	 może	 fałszywie	
sugerować	 brak	 zamierzonego	 efektu	 terapeutycznego.	 Jednak	














nej	 konieczne	 jest	wzięcie	 pod	 uwagę	 kilku	 aspektów.	Należy	
rozważyć	czy	objawy	i	wyniki	badań	z	pewnością	wskazują	na	
rozpoznanie	 żylnej	 choroby	 zakrzepowo	 –	 zatorowej.	 Ponadto	
ocena	ryzyka	wystąpienia	najgroźniejszych	powikłań,	jakim	jest	
zator	tętnicy	płucnej	czy	też	nawrót	choroby	powinna	uwzględ-





Zgodnie	 z	wytycznymi	American College of Chest Physi-
cians	(2008)	do	leczenia	zakrzepicy	żył	głębokich	u	ciężarnych	
należy	 zastosować	 heparynę	 niefrakcjonowaną	 lub	 heparynę	
drobnocząsteczkową	 we	 wstrzyknięciach	 podskórnych	 przez	
cały	okres	trwania	ciąży,	a	następnie	w	połogu	kontynuować	le-


















w	 zakrzepicy	 u	 ciężarnych	 może	 być	 pomocne	 u	 ciężarnych	
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